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ΕΥΧΑΡΙΣΤΙΕΣ 
Η παρούσα διπλωματική εργασία εκπονήθηκε με υλικό το οποίο συλλέχτηκε 

από το αρχείο ασθενών του Υπερτασικού Ιατρείου της Ά Καρδιολογικής 

Πανεπιστημιακής Κλινικής του Ιπποκράτειου Νοσοκομείου Αθηνών με υπεύθυνο τον 

Επίκουρο Καθηγητή Καρδιολογίας κ. Κωνσταντίνο Τσιούφη. Θα ήταν αδύνατη η 
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παρατηρήσεις σε θέματα που αφορούσαν τη συγγραφή επιμέρους τμημάτων και γι 
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συμβολή. 
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ειδικευόμενοι της Ά Καρδιολογικής Κλινικής του Ιπποκράτειου Νοσοκομείου κ. 

Αλέξανδρος Κασακόγιας και κ. Αθανάσιος Κορδαλής με τους οποίους και 

μοιραστήκαμε αρκετές ώρες τόσο στη συλλογή των στοιχείων όσο και στην 
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ολοκλήρωση αυτής της εργασίας. 
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Εταιρείας Καρδιοαναπνευστικής Αναζωογόνησης κ. Θεόδωρο Ξάνθο ο οποίος σε όλη 

τη διάρκεια του κύκλου σπουδών του μεταπτυχιακού αποτέλεσε το συντονιστή για 

την επίλυση των προβλημάτων που τυχόν δημιουργούνταν.  

Θα ήθελα να εκφράσω τις ευχαριστίες μου και στην επιβλέπουσα της 

διπλωματικής μου εργασίας Καθηγήτρια Αναισθησιολογίας κ. Λ. Παπαδημητρίου-

Παπακώστα η οποία και ήταν παρούσα σε όλη τη φάση της συγγραφής χωρίς τη 

βοήθεια της οποίας δεν θα ήταν δυνατή η τελική της διεκπεραίωση.  

Τέλος θα ήθελα να εκφράσω τις ευχαριστίες μου στην οικογένεια μου η οποία 
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ΓΕΝΙΚΟ ΜΕΡΟΣ 

 

1. ΕΙΣΑΓΩΓΗ 
Η διατήρηση του κυκλοφορούντος όγκου αίματος, του αγγειακού τόνου 

καθώς και της συνολικής αιμοδυναμικής σταθερότητας αποτελεί το αποτέλεσμα της 

συνεργικής δράσης μεταξύ του καρδιαγγειακού συστήματος και της λειτουργίας των 

νεφρών. Η αρχική παρατήρηση ότι η βλάβη ενός συστήματος συνεπάγεται και τη 

βλάβη του άλλου συστήματος έδωσε την αρχική ώθηση για την περαιτέρω 

διερεύνηση μεταξύ των δύο συστημάτων. Αυτό οδήγησε σε μια αρχική ερμηνεία 

σύμφωνα με την οποία ως Καρδιονεφρικό Σύνδρομο (ΚΝΣ) ορίζεται εκείνη η 

κατάσταση κατά την οποία η προσπάθεια φαρμακευτικής αντιμετώπισης των 

συμπτωμάτων της καρδιακής ανεπάρκειας περιορίζεται από την επιδείνωση της 

νεφρικής λειτουργίας.1 Η αρχική διατύπωση σχολιάστηκε ως απλουστευμένη σε 

βαθμό που να θεωρείται ελλιπής να περιγράψει τη συνολική εικόνα του συνδρόμου 

και γι αυτό το λόγο ακολούθησε το 2010 αναθεώρηση σύμφωνα με την οποία ως 

ΚΝΣ ορίζεται η κατάσταση εκείνη η οποία και συμπεριλαμβάνει διαταραχές της 

λειτουργίας της καρδιάς ή των νεφρών και στην οποία η οξεία ή χρόνια βλάβη του 

ενός οργάνου μπορεί να προκαλέσει την οξεία ή τη χρόνια βλάβη του άλλου 

οργάνου.2 Η αξία του καινούριου ορισμού έγκειται στο γεγονός ότι για πρώτη φορά 

γίνεται σαφής διαφοροποίηση σχετικά με το χρόνο έναρξης της αλληλεπίδρασης 

(οξεία ή χρόνια μορφή) καθώς επίσης και του οργάνου το οποίο και είναι υπεύθυνο 

για την αρχικό καταρράκτη των μεταβολών.  

Προκειμένου να γίνει καλύτερη κατανόηση του παθοφυσιολογικού 

υπόβαθρου καθώς και να μελετηθούν εις βάθος οι αλληλεπιδράσεις μεταξύ των δύο 

οργάνων έγινε επιμέρους κατηγοριοποίηση του ΚΝΣ σε πέντε κατηγορίες ανάλογα με 

το ποιο όργανο εμφανίζει πρώτα τη βλάβη καθώς και με το εάν οι μεταβολές 

διενεργούνται σε οξεία ή χρόνια φάση.  

Το χρόνιο Νεφροκαρδιακό Σύνδρομο αποτελεί την τέταρτη υποκατηγορία και 

συμπεριλαμβάνει εκείνες τις περιπτώσεις όπου η χρόνια νεφρική δυσλειτουργία έχει 

ως αποτέλεσμα την εμφάνιση βλάβης στο καρδιαγγειακό σύστημα. Σύμφωνα μάλιστα 

με πρόσφατη μετά-ανάλυση η αλληλεπίδραση η οποία και αναπτύσσεται στα πλαίσια 



 7 

αυτού του συνδρόμου εκφράζεται με το γεγονός ότι σχεδόν 50% της θνητότητας η 

οποία παρατηρείται σε πάσχοντες από νεφρική ανεπάρκεια οφείλεται σε 

καρδιαγγειακά νοσήματα.3 

Ένα από τα βασικότερα προβλήματα το οποίο και ευθύνεται σε ποσοστό 

σχεδόν 30% για τους θανάτους σε ασθενείς με τελικού βαθμού νεφρική ανεπάρκεια 

αποτελούν οι καρδιακές αρρυθμίες (συμπεριλαμβανομένης και της κολπικής 

μαρμαρυγής) οι οποίες και προδιαθέτουν σε αιφνίδιο καρδιακό θάνατο.4  

Η κολπική μαρμαρυγή (ΚΜ) αποτελεί μείζον πρόβλημα υγείας στις 

ανεπτυγμένες κοινωνίες στις οποίες η πυραμίδα των ηλικιακών ομάδων 

αντιστρέφεται με μεγάλη μερίδα του πληθυσμού να βρίσκεται πλέον στα μεγαλύτερα 

όρια. Στην Αμερική σχεδόν 2.2 εκατομμύρια κάτοικοι έχουν εμφανίσει κολπική 

μαρμαρυγή έστω και μια φορά στη ζωή τους και αυτό αποτελεί μια από τις βασικές 

αιτίες καρδιαγγειακής νοσηρότητας και θνητότητας.5 Πρόσφατες μελέτες 

υλοποιήθηκαν με σκοπό να διερευνήσουν τη σχέση μεταξύ της εμφάνισης της 

κολπικής μαρμαρυγής και της χρόνιας νεφρικής νόσου στα πλαίσια του ΚΝΣ τύπου 4 

και απέδειξαν αυξημένη επίπτωση ΚΜ ειδικά σε άτομα με τελικού σταδίου νεφρική 

ανεπάρκεια φέρνοντας έτσι στην επιφάνεια ένα ακόμα σημαντικό πρόβλημα αυτής 

της κατηγορίας ασθενών το οποίο και προκαλεί αύξηση της συννοσηρότητας 

γενικότερα.6-10  

Όσο η ανάγκη για έγκαιρη διάγνωση και θεραπεία γίνεται επιτακτικότερη η 

εισαγωγή νέων βιοδεικτών που θα στοχεύουν στην ταχύτερη χάραξη θεραπευτικής 

στρατηγικής. Η εμφάνιση ΚΜ σε ασθενείς με χρόνια νεφρική νόσο θα μπορούσε να 

αποτελέσει έναν κλινικό βιοδείκτη η παρουσία του οποίου θα βοηθούσε στην 

ανίχνευση εκείνης της ομάδας υψηλού κινδύνου στην οποία μια επιθετικότερη 

φαρμακευτική αντιμετώπιση θα μπορούσε να προλάβει καρδιαγγειακά συμβάματα. 

Στην παρούσα διπλωματική εργασία αφού γίνεται η βιβλιογραφική 

ανασκόπηση του καρδιονεφρικού συνδρόμου και κυρίως του Χρόνιου 

Νεφροκαρδιακού Συνδρόμου επιχειρείται στο ειδικό μέρος η συσχέτιση της 

εμφάνισης κολπικής μαρμαρυγής με τη χρόνια νεφρική νόσο σε ένα πληθυσμό 

υπερτασικών ασθενών σε παρακολούθηση στο υπερτασικό ιατρείο της Ά 

Καρδιολογικής Κλινικής του Ιπποκράτειου Γενικού Νοσοκομείου Αθηνών. 
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2 ΚΑΡΔΙΟΝΕΦΡΙΚΟ ΣΥΝΔΡΟΜΟ  

2.1 ΟΡΙΣΜΟΣ ΚΑΙ ΚΑΤΗΓΟΡΕΙΕΣ 
Αρχικά ο όρος ΚΝΣ χρησιμοποιήθηκε σε περιπτώσεις δυσλειτουργίας του 

καρδιαγγειακού συστήματος για να περιγράψει την παρουσία ή την ανάπτυξη 

νεφρικής ανεπάρκειας σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια. 11 Ο πρώτος επίσημος 

ορισμός από το National Heart, Lung, and Blood Institute περιορίστηκε να αναφέρει 

ότι το σύνδρομο εμφανίζεται σε εκείνες μόνο τις περιπτώσεις καρδιακής ανεπάρκειας 

όπου η φαρμακευτική αγωγή για τον περιορισμό των συμπτωμάτων έχει ως 

αποτέλεσμα την επιδείνωση της νεφρικής λειτουργίας.1 Ο τελευταίος ορισμός του 

συνδρόμου διατυπώθηκε στη Βενετία το Σεπτέμβριο του 2008 από μια ομάδα ειδικών 

πάνω στο σύνδρομο και υπό την αιγίδα του Acute Dialysis Quality Initiative.2 

Σύμφωνα με τον τελευταίο ορισμό το ΚΝΣ ορίζεται ως εκείνη η κατάσταση η οποία 

και συμπεριλαμβάνει διαταραχές της λειτουργίας της καρδιάς ή των νεφρών και στην 

οποία η οξεία ή χρόνια βλάβη του ενός οργάνου μπορεί να προκαλέσει την οξεία ή τη 

χρόνια βλάβη του άλλου οργάνου. Παράλληλα έγινε για πρώτη φορά η 

κατηγοριοποίηση του συνδρόμου σε πέντε επιμέρους τύπους ανάλογα με το όργανο 

το οποίο και εμφανίζει την αρχική βλάβη καθώς και τη χρονική διάρκεια μέσα στην 

οποία λαμβάνει χώρα. Ο τελευταίος ορισμός αν και ευρέως χρησιμοποιούμενος πλέον 

εμφανίζει το μειονέκτημα ότι αναφέρεται μόνο στα χαρακτηριστικά εμφάνισης του 

συνδρόμου και δεν λαμβάνει υπ όψιν τυχόν κοινούς παθοφυσιολογικούς μηχανισμούς 

οι οποίοι έχουν σημασία στην χάραξη κοινής θεραπευτικής στρατηγικής. 

Οι πέντε επιμέρους κατηγορίες είναι οι παρακάτω: 

1. Οξύ καρδιονεφρικό Σύνδρομο (Τύπος 1). Η κατηγορία αυτή 

περιλαμβάνει την κλινική κατάσταση κατά την οποία η οξεία 

απορύθμιση της καρδιακής ανεπάρκειας ή η εμφάνιση ενός οξέως 

στεφανιαίου συνδρόμου έχει ως αποτέλεσμα την εμφάνιση νεφρικής 

βλάβης ή δυσλειτουργίας. Υπολογίζεται ότι ποσοστό μεταξύ 27-40% 

των ασθενών που εισάγονται σε νοσοκομείο για οξεία απορύθμιση 

καρδιακής ανεπάρκειας εμφανίζουν νεφρική βλάβη και εντάσσονται 

σε αυτήν την κατηγορία.12 Η συγκεκριμένη κατηγορία ασθενών 

εμφανίζει υψηλότερα ποσοστά νοσηρότητας και θνητότητας και 

αυξημένο χρόνο παραμονής στο νοσοκομείο. 13 
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2. Χρόνιο Καρδιονεφρικό Σύνδρομο( Τύπος 2). Σε αυτήν την κατηγορία 

χρόνιες δυσλειτουργίες του καρδιαγγειακού έχουν ως αποτέλεσμα σε 

βλάβη της νεφρικής λειτουργίας. Αυτή η κατηγορία συναντάται εξίσου 

συχνά και έχει υπολογιστεί ότι 63% των ασθενών που νοσηλεύονται 

με συμφορητική καρδιακή ανεπάρκεια εμφανίζουν κάποιο βαθμό 

έκπτωσης της νεφρικής τους λειτουργίας. 14,15  

3. Οξύ Νεφροκαρδιακό Σύνδρομο ( Τύπος 3). Σε αυτήν την κατηγορία 

εντάσσονται εκείνες οι περιπτώσεις στις οποίες η οξεία βλάβη του 

νεφρού οδηγεί σε δυσλειτουργία του καρδιαγγειακού συστήματος.  

4. Χρόνιο Νεφροκαρδιακό σύνδρομο (Τύπος 4). Σε αυτήν την κατηγορία 

η χρόνια νεφρική βλάβη έχει ως αποτέλεσμα την εμφάνιση 

δυσλειτουργίας του καρδιαγγειακού συστήματος. Παρατηρείται 

μάλιστα μια αυξανόμενη και ανεξάρτητη συσχέτιση μεταξύ της 

βαρύτητας της νεφρικής νόσου και των καρδιαγγειακών συμβαμάτων. 

Σε πρόσφατη μετά-ανάλυση Η παραπάνω περιγραφόμενη σχέση 

περιγράφεται με μια εκρηκτική αύξηση θανάτων από καρδιαγγειακά 

σε ασθενείς με χρόνια νεφρική ανεπάρκεια η οποία και ανέρχεται σε 

ποσοστό 50%.3 

5. Δευτερογενή Καρδιονεφρικά Σύνδρομα. Σε αυτήν την κατηγορία 

συστηματικά νοσήματα οδηγούν σε ταυτόχρονη βλάβη τόσο στο 

καρδιαγγειακό όσο και στο νεφρικό σύστημα. Παραδείγματα τέτοιων 

περιπτώσεων αποτελούν συστηματικά νοσήματα όπως η σήψη, ο 

συστηματικός ερυθηματώδης λύκος, ο σακχαρώδης διαβήτης, η 

αμυλοείδωση ή χρόνια συστηματικά φλεγμονώδη νοσήματα.  

 

2.2 ΕΠΙΔΗΜΙΟΛΟΓΙΚΑ ΣΤΟΙΧΕΙΑ 
Τα κύρια επιδημιολογικά στοιχεία τα οποία και έχουν συγκεντρωθεί για να 

ορίσουν τα επιδημιολογικά στοιχεία του Τύπου 1 ΚΝΣ έχουν συλλεχθεί από 

αναδρομικές μελέτες ή post-hoc αναλύσεις ή αποτελούν στοιχεία μεγάλων βάσεων 

δεδομένων ασθενών.16-19 Υπολογίζεται ότι σε ποσοστό 19-45% παρατηρείται κάποιου 

βαθμού έκπτωση της νεφρικής λειτουργίας σε ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια. Το 

μεγάλο εύρος διακύμανσης αυτού του ποσοστού οφείλεται στον διαφορετικό τρόπο 

ορισμού της επιδείνωσης της νεφρικής λειτουργίας και στα διαφορετικά 
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χαρακτηριστικά των υπό μελέτη πληθυσμών. Κοινό χαρακτηριστικό όμως όλων των 

ατόμων αποτελεί το γεγονός ότι η εμφάνιση της νεφρικής δυσλειτουργίας λαμβάνει 

χώρα πρώιμα στην περίοδο νοσηλείας για καρδιολογικό πρόβλημα όπως η 

απορύθμιση μια χρόνιας μορφής καρδιακής ανεπάρκειας. Τόσο σε περίπτωση οξέως 

στεφανιαίου συνδρόμου όσο και στην περίπτωση οξείας απορύθμισης της καρδιακής 

ανεπάρκειας η ανάπτυξη νεφρικής βλάβης σχετίζεται με υψηλότερα ποσοστά 

καρδιαγγειακής θνητότητας, μεγαλύτερο χρόνο παραμονής στο νοσοκομείο, 

αυξημένες πιθανότητες επανεισαγωγής για νοσηλεία, ταχύτερη επιδείνωση της 

νεφρικής λειτουργίας σε βαρύτερα επίπεδα 20 και αυξημένο οικονομικό κόστος.21-24 

Είναι σημαντικό μάλιστα να τονίσουμε ότι ο κίνδυνος κακών εκβάσεων είναι υψηλός 

ανεξάρτητα από το γεγονός σχετικά με το εάν η επιδείνωση της νεφρικής λειτουργίας 

ήταν μόνιμη ή παροδική. 25 

Η παρουσία χρόνιας καρδιακής νόσου και χρόνιας νεφρικής ανεπάρκειας είναι 

μια οντότητα η οποία και συναντάται συχνά ταυτόχρονα σε τέτοιο βαθμό μάλιστα 

όπου σε αρκετές περιπτώσεις δεν είναι δυνατόν να διευκρινιστεί ποια από τις δύο 

βλάβες εμφανίστηκε αρχικά. Παρά ταύτα τα επιδημιολογικά στοιχεία αναφέρουν ότι 

σε ποσοστό από 45 έως και 63,6% των ασθενών με καρδιακή ανεπάρκεια εμφανίζεται 

νεφρική νόσος. 26,27 Η δυσκολία σχετικά με το ποιο από τα δύο νοσήματα ήταν αυτό 

που εμφανίστηκε πρώτο και κατά συνέπεια προκάλεσε τον καταρράκτη της 

παθογένειας ήρθε να ξεπεράσει μια πολύ σημαντική μελέτη η οποία και διενεργήθηκε 

σε δείγμα ενήλικων ασθενών με συγγενή καρδιοπάθεια.28 Σύμφωνα με τα 

αποτελέσματα αυτής της μελέτης παρατηρήθηκε σε ποσοστό 41% ελαφρά 

επηρεασμένη νεφρική λειτουργία και σε ποσοστό 9% σοβαρά επηρεασμένη νεφρική 

λειτουργία. Ένα σημαντικό εύρημα ήταν ότι η θνησιμότητα ήταν 3 φορές υψηλότερη 

σε ασθενείς με μέτρια προς σοβαρά επηρεασμένη νεφρική λειτουργία. 

Η τρίτη κατηγορία του Συνδρόμου και τα επιδημιολογικά χαρακτηριστικά της 

αποτελούν ένα δύσκολο πεδίο λόγω συγκεκριμένων εμποδίων. Η διαφορετική 

προσέγγιση των διαφόρων μελετών σε σχέση με τον ορισμό της οξείας νεφρικής 

νόσου, το ποσοστό των ασθενών με οξεία νεφρική νόσο οι οποίοι πάσχουν από 

ασυμπτωματική καρδιακή νόσο και η έλλειψη ταύτισης των καρδιαγγειακών 

συμβαμάτων με τα κύρια καταληκτικά σημεία σε μεγάλες μελέτες ατόμων με νεφρική 

βλάβη είναι μόνο ορισμένοι από αυτούς τους παράγοντες. Λόγω της 

προαναφερθείσας δυσκολίας συλλογής επιδημιολογικών στοιχείων έγινε προσπάθεια 

λήψης κάποιων δεδομένων από καταστάσεις με απλό παθοφυσιολογικό υπόβαθρό 
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όπως για παράδειγμα τα χειρουργεία καρδιάς. Η οξεία νεφρική βλάβη που μπορεί 

τυχόν να προκληθεί σε τέτοιες περιπτώσεις είναι ένας ανεξάρτητος παράγοντας 

κινδύνου μέσω της διαταραχής της ομοιοστασίας των υγρών και της συγκέντρωσης 

τοξικών μεταβολιτών. Παρατηρείται δε από βιβλιογραφικά δεδομένα σε ένα ποσοστό 

0,3-29,7% και ο λόγος για αυτή τη διακύμανση είναι ακριβώς οι διαφορές στους 

ορισμούς των παραπάνω εννοιών.29-33 

Αρκετές μελέτες παρατήρησης έχουν εκτιμήσει τα καρδιαγγειακά συμβάματα 

σε πληθυσμούς ατόμων με χρόνια νεφρική ανεπάρκεια.34-38 Τα καρδιολογικά 

νοσήματα είναι αρκετά συχνά σε χρόνια νεφρική νόσο και συγκεκριμένα έχει 

καταγραφεί 10-20 φορές υψηλότερος κίνδυνος θνησιμότητας από καρδιαγγειακά σε 

ομάδες με νεφρική νόσο σε σχέση με υγιής πληθυσμούς. 39,40 Η βαρύτητα εκδήλωσης 

καρδιαγγειακών συμβαμάτων έχει βρεθεί μάλιστα ότι σχετίζεται και με τη βαρύτητα 

της νεφρικής νόσου σε ασθενείς οι οποίοι δεν υποβάλλονται σε αιμοκάθαρση. Σε 

μελέτες παρατήρησης έχει βρεθεί ότι η επίπτωση καρδιαγγειακών νοσημάτων και 

καρδιακής ανεπάρκειας παράλληλα με αυξημένο κίνδυνο για συνολική θνησιμότητα 

από καρδιαγγειακά επεισόδια σχετίζεται επίσης με τη βαρύτητα της νεφρικής 

νόσου.41,42., Είναι λοιπόν προφανές ότι η εμφάνιση χρόνιας νεφρικής νόσου έχει ως 

αποτέλεσμα την επιτάχυνση της εμφάνισης προβλημάτων από το καρδιαγγειακό 

σύστημα. 

Σε ότι αφορά τα επιδημιολογικά δεδομένα της τελευταίας κατηγορίας τα 

δεδομένα είναι πιο περιορισμένα σε σχέση με τις τέσσερις προηγούμενες κατηγορίες 

λόγω των πολλών συστηματικών νοσημάτων τα οποία μπορούν να προκαλέσουν την 

εμφάνιση του συγκεκριμένου συνδρόμου. Παράλληλα δεν έχει ξεκαθαριστεί το 

παθοφυσιολογικό υπόβαθρο για τη γέννηση αυτού του συνδρόμου με αποτέλεσμα αν 

και ενοχοποιούνται συγκεκριμένα νοσήματα όπως ο σακχαρώδης διαβήτης ή η 

αμυλοείδωση πολλές φορές να προεξάρχει η βλάβη ενός από τα δύο υπό μελέτη 

συστήματα και τελικά να εμπίπτει ένας υπό μελέτη ασθενής σε άλλη κατηγορία. Ένα 

νόσημα το οποίο και θεωρείται πρωτότυπο για τη μελέτη αυτής της κατηγορίας είναι 

η σήψη. Ο λόγος είναι ότι η εμφάνιση της είναι οξεία και ανεξάρτητη από 

προϋπάρχουσα νεφρική ή καρδιακή νόσο. Η σήψη αποτελεί ένα νόσημα το οποίο και 

έχει αυξημένη επίπτωση τα τελευταία χρόνια ειδικά λόγω της γήρανσης του 

πληθυσμού ενώ η θνητότητα της νόσου υπολογίζεται σε ποσοστό 20-60%.43-45 

Ποσοστό 11-64% των σηπτικών ασθενών εμφανίζουν οξεία νεφρική βλάβη η οποία 

σχετίζεται με σημαντικά υψηλότερή θνησιμότητα. 46-48 Παράλληλα και η καρδιακή 
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δυσλειτουργία είναι αρκετή συχνή σε σηπτικούς ασθενείς. 49-51 . Είναι προφανές ότι η 

βλάβη και των δύο συστημάτων σε πρώιμα στάδια συστηματικής σήψης είναι 

αλληλένδετη χωρίς όμως να έχουν γίνει μελέτες οι οποίες και να μελετάνε το 

παθοφυσιολογικό υπόβαθρο για την εμφάνιση αυτής της νοσογόνου κατάστασης. 

2.3 ΒΙΟΔΕΙΚΤΕΣ 
Μια βλάβη στα κύτταρα μπορεί να προκαλέσει μοριακές διαφοροποιήσεις οι 

οποίες σταδιακά θα οδηγήσουν σε κυτταρική βλάβη και εμφάνιση ενός κλινικού 

συνδρόμου. Ένας αποτελεσματικός βιοδείκτης μπορεί να είναι μια βιολογική ουσία η 

οποία θα υποδεικνύει κυτταρική βλάβη ακόμα και νωρίτερα από την ίδια τη βλάβη 

και με αυτόν τον τρόπο θα προσφέρει ένα χρονικό περιθώριο για άμεσες 

θεραπευτικές παρεμβάσεις.  

Είναι ευρέως διαδεδομένη η πεποίθηση ότι η χρήση εργαστηριακών 

βιοδεικτών για την έγκαιρη διάγνωση όλων των κατηγοριών του ΚΝΣ θα βελτιώσουν 

την πρόγνωση καθώς η εφαρμογή έγκαιρων θεραπευτικών παρεμβάσεων πριν από 

την εμφάνιση κλινικής δυσλειτουργίας θα καταστεί εφικτή. Μελέτες πάνω σε αυτό το 

θέμα έχουν προσφέρει πολύτιμες πληροφορίες. Συνολικά πάνω από 30 βιολογικές 

ουσίες έχουν προταθεί ως βιοδείκτες στο ΚΝΣ. Η επικέντρωση πάνω στη φροντίδα 

του ασθενούς επιβάλει μια τέτοια προσπάθεια καθώς οι κλασικοί βιοδείκτες της 

νεφρικής λειτουργίας οι οποίοι και χρησιμοποιούνται σήμερα όπως η κρεατινίνη και 

η ουρία απλά αποκαλύπτουν τη βλάβη σε πολύ καθυστερημένο χρονικό ορίζοντα 

αφού έχει ολοκληρωθεί αυτή με αποτέλεσμα η αναζήτηση πιο ευαίσθητων και 

ειδικών βιοδεικτών να είναι επιτακτική στις μέρες μας. 

Στο σημείο αυτό θα γίνει απλή αναφορά των σημαντικότερων και παράλληλα 

πιθανότερων να εφαρμοστούν στην κλινική πράξη.  

Σε ότι αφορά την έγκαιρη διάγνωση και διαφοροποίηση οι σημαντικότεροι 

είναι οι εξής: η κυστατίνη C ορού και η ανεύρεση στα ούρα  IL-18, κυστατίνης  C, 

και KIM-1 καθώς και το NGAL και το π-GST. Σε ότι αφορά την πρόγνωση του ΚΝΣ 

οι σημαντικότεροι είναι οι έξης: η ανεύρεση στα ούρα ακτίνης IL-6 και IL-8 και γ-

γλουταμινικής τρανσπεπτιδάσης. Σε ότι αφορά την βαρύτητα του συνδρόμου οι 

παρακάτω ουσίες έχουν προταθεί : η αυξημένη NAG και KIM-1 στα ούρα.  
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2.4 ΠΡΟΛΗΨΗ ΚΝΣ 

Στόχος της ιατρικής στις μέρες μας είναι όπως σε όλα τα νοσήματα έτσι και 

στο ΚΝΣ αφού γίνει η πρώιμη διάγνωση με τη βοήθεια βιοδεικτών αλλά και κλινικών 

παραμέτρων στη συνέχεια να γίνει εφαρμογή συγκεκριμένων πρώιμων παρεμβάσεων 

με σκοπό να αποτραπεί η πλήρης εκδήλωση του συνδρόμου. 

Ο πρώτος τύπος του ΚΝΣ αναφέρεται σε καταστάσεις με οξεία απορύθμιση 

της καρδιακής λειτουργίας. Συγκεκριμένα τα οξέα στεφανιαία σύνδρομα καθώς και η 

οξεία απορύθμιση της χρόνιας καρδιακής ανεπάρκειας αποτελούν τις δύο κύριες 

καταστάσεις. Για την πρόληψη του συνδρόμου θα αναφέρουμε τις οδηγίες της 

Ευρωπαϊκής καρδιολογικής εταιρείας για την πρόληψη γενικότερα των 

καρδιαγγειακών νοσημάτων και των οξέων στεφανιαίων συνδρόμων. 52 Αυτές 

τονίζουν χαρακτηριστικά την αποχή από το κάπνισμα, τη συχνή φυσική 

δραστηριότητα έως και 30 λεπτά για 5 φορές την εβδομάδα, την υιοθέτηση υγιεινού 

τρόπου διατροφής και φυσιολογικού δείκτη βάρους σώματος, φυσιολογική 

αρτηριακή πίεση επίπεδα χοληστερίνης και γλυκόζης αίματος, και τέλος η αποφυγή 

υπερβολικού ψυχοσωματικού stress.  

Σε ότι αφορά την καρδιακή ανεπάρκεια πέρα από την λήψη της κατάλληλης 

φαρμακευτικής αγωγής θα πρέπει να τονίσουμε ότι ιδιαίτερη σημασία για την 

αποφυγή της επιδείνωσης της νεφρικής λειτουργίας δίνεται τελευταία στην μείωση 

της φλεβικής συμφόρησης η οποία είναι απότοκος της καρδιακής δυσλειτουργίας.53 

Καινούρια φαρμακευτικά σκευάσματα σχεδιάζονται πάνω σε αυτή την κατεύθυνση 

ενώ ο σχεδιασμός μελετών που να εστιάζουν στη μείωση της κεντρικής φλεβικής 

πίεσης είναι σημαντικός για την περαιτέρω μελέτη και πρόληψη του ΚΝΣ. 

Ο δεύτερος τύπος του ΚΝΣ σχετίζεται με τη χρόνια καρδιακή ανεπάρκεια και 

τα μέτρα τα οποία και πρέπει να ληφθούν για την πρόληψη του ΚΝΣ σχετίζονται με 

την λήψη της κατάλληλης φαρμακευτικής αγωγής η οποία και έχει αποδειχθεί στα 

πλαίσια πολυκεντρικών μελετών ότι επιβραδύνει την πρόοδο της επιδείνωσης της 

καρδιακής λειτουργίας και κατ̓ επέκτασιν και την εμφάνισης νεφρικής 

δυσλειτουργίας. Οι θεραπευτικές παρεμβάσεις περιλαμβάνουν τους αναστολείς του 

μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτενσίνης, τους αναστολείς των υποδοχέων της 

αγγειοτενσίνης, τους β-αποκλειστές, τους ανταγωνιστές της αλδοστερόνης και τέλος 

τα αγγειοδιασταλτικά. 54 Σημαντικό ρόλο επίσης διαδραματίζει και η χρήση 
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συσκευών αμφικοιλιακής βηματοδότησης με τις οποίες επιτυγχάνεται η μείωση του 

δυσυγχρονισμού και η βελτίωση των αιμοδυναμικών παραμέτρων. 55 

Αντίθετα με τις δύο πρώτες κατηγορίες στις οποίες η χρήση φαρμάκων και τα 

η υιοθέτηση υγιεινού τρόπου ζωής έχει δεσπόζουσα θέση στην επιβράδυνση 

εμφάνισης της ολότητας του συνδρόμου σε ότι αφορά τις δύο επόμενες κατηγορίες 

υπάρχει ακόμα μεγάλο περιθώριο ανάπτυξης αυτών των παραμέτρων. Συγκεκριμένα 

και σε ότι αφορά τον τρίτο τύπο του ΚΝΣ το κύριο κλινικό πρόβλημα αποτελεί η 

κατακράτηση νατρίου και νερού και ως αποτέλεσμα τα προληπτικά μέτρα 

περιλαμβάνουν την αποφυγή αυτών των δύο. Παράλληλα η ουραιμία, οι 

ηλεκτρολυτικές διαταραχές και η ενεργοποίηση των παραγόντων φλεγμονής 

προκαλούν επιτάχυνση της εμφάνισης προβλημάτων από το καρδιαγγειακό.  Σε αυτές 

τις περιπτώσεις και επί αδυναμίας του νεφρού να λειτουργήσει σε ικανοποιητικό 

βαθμό με σκοπό την αποβολή των άχρηστών προϊόντων του μεταβολισμού θα 

μπορούσε να έχει θέση η παροδική ή και η μόνιμή αιμοκάθαρση ή αιμοδιύληση.56 

Στη χρόνια μορφή της νεφρικής ανεπάρκειας θα πρέπει να τονίσουμε την 

πολύ σημαντική θέση που έχει η φροντίδα για την θεραπεία της τυχόν 

συνυπάρχουσας υπέρτασης και του σακχαρώδη διαβήτη. Είναι αποδεδειγμένο ότι η 

προϊούσα ασβέστωση των αγγείων, η υπερτροφία της αριστερής κοιλίας καθώς και η 

προοδευτική εμφάνιση διαστολικής και συστολικής ανεπάρκειας της αριστερής 

κοιλίας σχετίζονται σθεναρά με τις δύο παραπάνω νοσολογικές οντότητες.57 

Τέλος στην τελευταία κατηγορία του συνδρόμου η οποία και είναι ίσως η 

λιγότερη μελετημένη κεντρική υπόθεση για την πρόληψη της εμφάνισης των 

επιπλοκών αποτελεί ότι η θεραπεία των πρωτόγεννων νοσημάτων μπορεί να έχει ως 

αποτέλεσμα την επιβράδυνση της εμφάνισης επιπλοκών στο καρδιαγγειακό και το 

ουροποιητικό σύστημα.  

2.5 ΘΕΡΑΠΕΥΤΙΚΕΣ ΠΡΟΣΕΓΓΙΣΕΙΣ 
Στο σημείο αυτό θα κάνουμε επιμέρους αναφορές στις πέντε κατηγορίες του 

ΚΝΣ και στις θεραπευτικές προσεγγίσεις που μπορούν να μειώσουν τη βαρύτητα και 

να βελτιώσουν την πρόγνωση. Αρχικά θα αναφέρουμε τις θεραπευτικές προσεγγίσεις 

στην πρώτη κατηγορία. Αξίζει να τονιστεί ότι δεν υπάρχουν συγκεκριμένες 

κατευθυντήριες οδηγίες πάνω σε κάθε σύνδρομο. Κύριος στόχος πάντως παραμένει η 

διατήρηση μιας καλή καρδιακής λειτουργίας χωρίς ωστόσο αυτό να γίνεται σε βάρος 

της νεφρικής λειτουργίας. Αυτό είναι ιδιαίτερα σημαντικό αν αναλογιστεί κανείς ότι 
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οι κύριες κατηγορίες φαρμάκων για τη θεραπεία της καρδιακής ανεπάρκειας όπως 

είναι τα διουρητικά, οι αναστολείς του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτενσίνης, οι 

αναστολείς των υποδοχέων της αγγειοτενσίνης και β-αποκλειστές έχουν αρνητική 

επίδραση στους νεφρούς.  

Τα διουρητικά αποτελούν φάρμακα πρώτης γραμμής στη θεραπεία της οξείας 

απορύθμισης της καρδιακής ανεπάρκειας με στόχο την αύξηση της ωριαίας 

διούρησης και την αποσυμφόρηση του οργανισμού από το πλεονάζον φορτίο υγρών 

που σχετίζεται με αυτή την κλινική κατάσταση αλλά δεν έχουν αποδείξει ότι 

βελτιώνουν τη θνητότητα και τη νοσηρότητα. Παράλληλα θα πρέπει να τονίσουμε ότι 

αποτελούν μια από τις κύριες αιτίες επιδείνωσης της νεφρικής λειτουργίας είτε μέσω 

της ενεργοποίησης νευρορμονικών μηχανισμών είτε μέσω της μείωσης του 

προφορτίου και πρόκλησης προνεφρικής αζωθαιμίας από υπερβολική  χρήση τους. Γι 

αυτό το λόγο η δοσολογία τους θα πρέπει να λαμβάνει πάντα υπ όψιν συγκεκριμένες 

παραμέτρους όπως τη νεφρική λειτουργία στην παρούσα φάση κατά την χορήγησή 

τους, τη συστολική αρτηριακή πίεση καθώς και τυχόν χρόνια χρήση τους για το 

ενδεχόμενο να έχει προκληθεί η λεγόμενη αντίσταση στα διουρητικά που θα 

προσδιορίσει εκ νέου τη δοσολογία τους.  

Η διουρητική δράση μπορεί να ενισχυθεί από την προσθήκη στα 

χρησιμοποιούμενα διουρητικά της αγκύλης, θειαζιδικών διουρητικών, 

ακεταζολαμίδης, σπιρονολακτόνης. 58 Η αδιάκοπτη χρήση των διουρητικών καθόλη 

τη διάρκεια της ημέρας πάντως αν και αρχικά είχε ελπιδοφόρα μηνύματα τελικά 

αποδείχτηκε ότι σε ασθενείς με οξεία απορύθμιση της καρδιακής ανεπάρκειας δεν  

εμφάνισε θετικά αποτελέσματα σε ότι αφορά στη θνησιμότητα, στο βαθμό 

επανεισαγωγής για νοσηλεία και στην μείωση των συμπτωμάτων.59 Αντίθετα 

αποδείχτηκε ότι οι ασθενείς οι οποίοι και ελάμβαναν διουρητικά κατά ώσεις και σε 

μικρές ποσότητες εμφάνισαν χαμηλότερα ποσοστά επιδείνωσης της νεφρικής τους 

λειτουργίας. Μια καινοτόμος προσέγγιση πάνω σε αυτόν τον τομέα συμπεριέλαβε τη 

χρήση υπέρτονων διαλυμάτων σε συνδυασμό με υψηλές δόσεις διουρητικών και 

αποδείχτηκε ότι έχει ως αποτέλεσμα υψηλότερα ποσοστά νατριούρησης και 

διούρησης καθώς και μικρότερη νευροορμονική ενεργοποίηση κάτι το οποίο 

αντικατοπτρίζεται σε μείωση του χρόνου νοσηλείας καθώς και επανεισαγωγές για 

απορύθμιση καρδιακής ανεπάρκειας. 60,61 

Μια μέθοδος προσέγγισης της αυξημένης κατακράτησης νερού στον Τύπο 1 

του ΚΝΣ αποτελεί και η μηχανική υπερδιήθηση. Η συγκεκριμένη διαδικασία έχει ως 
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αποτέλεσμα αυξημένη αποβολή νατρίου χωρίς να παρατηρείται αύξηση στη 

μεταφορά νατρίου στο άπω εσπειραμένο σωληνάριο το οποίο και θα πυροδοτούσε 

φλοιοσωληναριακή ανατροφοδότηση. Η παραπάνω παρατήρηση έδωσε γέννηση στη 

μελέτη UNLOAD( Ultrafiltration versus Diuretics for Patients Hospitalized For Acute 

Decompensated Congestive Heart Failure) στην οποία και έγινε σύγκριση μεταξύ δύο 

ομάδων εκ των οποίων η πρώτη χρησιμοποίησε τη μηχανική αιμοδιύληση ενώ η 

δεύτερη έλαβε συγκεκριμένες δόσεις διουρητικών. 62 Τα αποτελέσματα ανέδειξαν το 

γεγονός ότι η αιμοδυίθηση αποτελεί μια αξιόλογη μέθοδο η οποία την απώλεια 

επιπλέον ύδατος και μειώνει το ρυθμό επανεισαγωγών ενώ εμφανίζει καλύτερα 

αποτελέσματα σε ότι αφορά την επιδείνωση της νεφρικής λειτουργίας. 

Η φαρμακευτική αγωγή η οποία και μπλοκάρει τον άξονα ρενίνης- 

αγγειοτενσίνης- αλδοστερόνης αποτέλεσε μια επαναστατική θεραπεία για τους 

ασθενείς με καρδιακή ανεπάρκεια ενώ είχε και σημαντικά αποτελέσματα σε ότι 

αφορά την εξέλιξη της χρόνιας νεφρικής νόσου και ειδικότερα της διαβητικής 

νεφροπάθειας. 63 Παρόλαυτά η χρήση των συγκεκριμένων φαρμάκων είναι μικρότερη 

σε ασθενείς με ΚΝΣ εξαιτίας των ανησυχιών που υπάρχουν για πιθανή επιδείνωση 

της νεφρικής λειτουργίας. 63 Σε ασθενείς πάντως με μέτρια επηρεασμένη νεφρική 

λειτουργία παρά την εμφάνιση παροδικής επιδείνωσης του ρυθμού σπειραματικής 

διήθησης σε ποσοστό έως και 30% των ασθενών έχει βρεθεί ενίσχυση της επιβίωσης 

ενώ σε ασθενείς με σοβαρά επηρεασμένη νεφρική λειτουργία τα αποτελέσματα είναι 

ασαφή με αποτέλεσμα να πρέπει να εφαρμόζεται συστηματική παρακολούθηση σε 

όσους λαμβάνουν τα συγκεκριμένα φάρμακα.63 

Τέλος θα αναφέρουμε νεώτερους φαρμακευτικούς παράγοντες οι οποίοι 

σχεδιάστηκαν με σκοπό να βελτιώσουν την αποβολή ύδατος και την βελτίωση των 

συμπτωμάτων και σε αυτούς περιλαμβάνονται συνθετικά νατριουρητικά πεπτίδια 

όπως η νεσιρετίδη, οι ανταγωνιστές των υποδοχέων της αδενοσίνης και οι 

ανταγωνιστές της βασοπρεσσίνης. Από του παραπάνω παράγοντες η Conivaptan ένας 

διπλός αναστολέας των V1 και V2 υποδοχέων της βασοπρεσσίνης είναι ο 

περισσότερα υποσχόμενος φαρμακευτικός σχηματισμός καθώς έχει δείξει πολύ καλά 

αποτελέσματα τόσο στην αυξημένη απώλεια ύδατος όσο και στη μείωση των 

συστηματικών αντιστάσεων αλλά και στη βελτίωση της συστολικής απόδοσης της 

αριστερής κοιλίας. 64 

Οι στοχευόμενες θεραπευτικές παρεμβάσεις σε ότι αφορά τη δεύτερη 

κατηγορία του ΚΝΣ κινούνται στα ίδια πλαίσια με την πρώτη κατηγορία με τη 
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διαφορά ότι λόγω της χρόνιας χρήσης τους θα πρέπει να ληφθεί ιδιαίτερη μέριμνα σε 

ότι αφορά την αλληλεπίδραση τους με τους νεφρούς.  

Συγκεκριμένα τα διουρητικά και σε αυτήν την περίπτωση βρίσκονται στην 

πρώτη γραμμή αντιμετώπισης καθώς μπορούν να μειώσουν την εμφάνιση 

συμπτωμάτων. Να αναφέρουμε πάλι σε αυτό το σημείο ότι η συνεργική δράση 

διουρητικών τα οποία και έχουν ως στόχο διαφορετικές περιοχές της οδού 

απέκκρισης από το νεφρό μπορούν να έχουν καλύτερα αποτελέσματα ενώ μπορεί και 

να υπερκεράσουν την πιθανή εμφάνιση της αντίστασης σε αυτά. Η αντίσταση στα 

διουρητικά αποτελεί στην κατηγορία αυτή ένα καθημερινό πρόβλημα καθώς λόγω 

της χρονιότητας της χορήγησής τους συναντάται σε πολύ μεγαλύτερο βαθμό από ότι 

στις οξείες μεταβολές της νεφρικής λειτουργίας. Ορίζεται δε αυτή η κατάσταση ως η 

παρουσία επίμονης πνευμονικής συμφόρησης παρά την επανειλημμένη χορήγηση 

μεγάλων δόσεων διουρητικών η τη χρήση συνδυασμών από αυτά. Η ακριβής αιτία 

της εμφάνισης αυτού του φαινομένου είναι πολυπαραγοντική και οι κύριες αιτίες οι 

οποίες και έχουν ενοχοποιηθεί είναι η αυξημένη πρόσληψη νατρίου, η μειωμένη 

απορρόφηση των από του στόματος διουρητικών από το γαστρεντερικό σωλήνα, η 

υποάρδευση των νεφρών, η χρήση μη στεροειδών αντιφλεγμωνωδών φαρμάκων και η 

διαταραχή της ποσότητας της αλβουμίνης στο αίμα. Παράλληλα η χρόνια χρήση τους 

μπορεί να προκαλέσει υπερτροφία στα άπω εσπειραμένα σωληνάρια το οποίο έχει ως 

αποτέλεσμα την αυξημένη επαναπρόσληψη νατρίου σε αυτά πυροδοτώντας έτσι με 

αυτό τον τρόπο την άνοδο της αντίστασης σε αυτήν την κατηγορία φαρμάκων.65 

Τα αγγειοδιασταλτικά φάρμακα αποτελούν την επόμενη κατηγορία με 

σχηματική συνεισφορά στη θεραπευτική στρατηγική καθώς μπορούν να μειώσουν τις 

συστηματικές αντιστάσεις και να ελαττώσουν την τελοδιαστολική πίεση πλήρωσης 

της αριστερής κοιλίας καθώς και την κεντρική φλεβική πίεση. Το αποτέλεσμα αυτών 

των δράσεων είναι η μείωση του μεταφορτίου της αριστερής κοιλίας, η βελτίωση του 

κλάσματος εξώθησης και του όγκου παλμού, και οι μειωμένες απαιτήσεις σε οξυγόνο 

του μυοκαρδιακού ιστού. Από όλες τις δράσεις θα σταθούμε περισσότερο στην 

μείωση της κεντρικής φλεβικής πίεσης καθώς όπως έχει ήδη προαναφερθεί αποτελεί 

μια σημαντική παράμετρο για την βελτίωση της νεφρικής λειτουργίας.66 

Οι ανταγωνιστές βασοπρεσσίνης έχουν δράση τόσο στους V1a(αγγειακούς) 

όσο και στους V2( νεφρικούς) υποδοχείς με αποτέλεσμα να προκαλείται παράλληλα 

και αγγειοδιαστολή αλλά και μείωση της επαναρρόφησης του νερού στα νεφρικά 

σωληνάρια. Όπως ήδη αναφέραμε ο πιο ελπιδοφόρος παράγοντας αυτής της 
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κατηγορίας είναι το Conivaptan το οποίο έχει τη δυνατότητα να χρησιμοποιηθεί τόσο 

στην οξεία όσο και στη χρόνια μορφή της νεφρικής νόσου με συνδυασμό καρδιακής 

ανεπάρκειας.  

Οι αναστολείς του μετατρεπτικού ενζύμου της αγγειοτενσίνης αποτελούν 

θεμέλιο λίθο στη θεραπεία τη καρδιακής ανεπάρκειας. Αν και οι πρώτες μελέτες για 

τη δράση τους στην καρδιακή ανεπάρκεια οι οποίες και απέδειξαν τη αξία τους έγινα 

σε άτομα με σχεδόν φυσιολογική λειτουργία μεταγενέστερη έρευνα απέδειξε τη 

νεφροπροστατευτική τους δράση με τη την προϋπόθεση της χορήγησής τους σε 

ασθενείς οι οποίοι δεν είναι υποβολαιμικοί, δεν εμφανίζουν υπερκαλιαιμία και δεν 

έχουν χαμηλές συστηματικές αντιστάσεις.  

Τέλος η αιμοδυίληση αποτελεί και στη χρόνια μορφή του συνδρόμου μια 

αξιόπιστη λύση για την ελάττωση του παρακρατούντος όγκου υγρών με ανακούφιση 

των οιδημάτων αλλά και των συμπτωμάτων των ασθενών αλλά ακόμα δεν έχει φανεί 

η προστατευτική της δράση στη λειτουργία των νεφρών.62 

Οι θεραπευτικές παρεμβάσεις στην τρίτη κατηγορία του συνδρόμου έχουν 

στόχο να περιορίσουν την υπερφόρτωση της αριστερής κοιλίας με την περίσσεια 

υγρών τα οποία και δεν μπορεί να αποβάλει ο νοσούντας νεφρός και με αυτόν τον 

τρόπο να περιορίσουν τις βλάβες τόσο στο καρδιακό παρέγχυμα όσο και στο νεφρικό.  

Τα διουρητικά της αγκύλης έχουν και σε αυτήν την περίπτωση πρωτεύοντα 

ρόλο. Αλλά και σε αυτήν την κατηγορία παρά την σημαντική συνεισφορά τους στον 

περιορισμό της κατακράτησης ύδατος πρέπει να λαμβάνεται μέριμνα ώστε η χρήση 

τους να μη προκαλεί βλάβη στο νεφρό. Μάλιστα έχει βρεθεί ότι η χρήση τους στα 

πλαίσια της οξείας νεφρικής βλάβης δεν προσφέρει κάποιο όφελος στην επιβίωση και 

ανάρρωση του νεφρού από το οξύ σύμβαμα ενώ ταυτόχρονα έχει συσχετιστεί με 

αυξημένο κίνδυνο θανάτου.67 Στην παρούσα φάση όμως αποτελούν μια θεραπεία 

αναντικατάστατη η οποία πρέπεί να χρησιμοποιείται με φειδώ έτσι ώστε να 

περιορίζεται οι αρνητικές συνέπειες της απρόσκοπτης χρήσης της και να καρπώνεται 

ο ασθενής τα θετικά από την ανακούφιση του υπερβάλλοντα όγκου υγρών τον οποίο 

δεν μπορεί να διαχειριστεί ο τραυματισμένος νεφρός.  

Και σε αυτήν την κατηγορία έχει θέση η χρήση μηχανικής αιμοδυίλησης η 

οποία μπορεί να περιορίσει τη διάρκεια του χρόνου παραμονής στο νοσοκομείο και 

μειώσει αποτελεσματικά τον όγκο υγρών. Οι θεραπευτικές επιλογές σε αυτήν την 

περίπτωση είναι ουσιαστικά τρεις και είναι οι εξής: Η συνεχής και με αργό ρυθμό 

αιμοδιήθηση, Η μεμονωμένη αιμοδιήθηση με μηχάνημα νεφρικής αιμοκάθαρσης και 
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η συνεχής αιμοκάθαρση. Η πρώτη επιλογή έχει τη δυνατότητα με χαμηλή ροή 

αίματος μεταξύ 50 και 100mL/min να επιτύχει αφαίρεση όγκου μεταξύ 100 και 

300mL/h ελέγχοντας με αυτόν τον τρόπο το ισοζύγιο υγρών. Στη δεύτερη περίπτωση 

είναι δυνατή η ανωτέρω διαδικασία αλλά με πολύ ταχύτερο ρυθμό και διάρκεια 4-6 

ώρες η οποία όμως ενέχει τον κίνδυνο αιμοδυναμικών επιπλοκών. Η κλασική 

αιμοκάθαρση χρησιμοποιείται σε εκείνες τις περιπτώσει όπου εκτός από το ισοζύγιο 

υγρών υπάρχει ανάγκη για διόρθωση τυχόν ηλεκτρολυτικών ανωμαλιών.  

Οι θεραπευτικές παρεμβάσεις θα περιγραφούν αναλυτικά στο επόμενο 

κεφάλαιο της διπλωματικής εργασίας.  

Τέλος και σε ότι αφορά την πέμπτη κατηγορία του ΚΝΣ είναι προφανές ότι 

λόγω του μεγάλου αριθμού νοσημάτων τα οποία και μπορούν να προκαλέσουν την 

εμφάνισή της είναι αδύνατον να προταθούν ενιαία μέτρα για την αντιμετώπιση της. 

Σε αυτό το σημείο θα πρέπει να τονιστεί ότι ο μόνος δρόμος για την προστασία τόσο 

της καρδιάς όσο και των νεφρών είναι η θεραπεία του πρωτογενούς νοσήματος.  

 

3. ΧΡΟΝΙΟ ΝΕΦΡΟΚΑΔΡΙΑΚΟ ΣΥΝΔΡΟΜΟ 

3.1 ΕΠΙΔΗΜΙΟΛΟΓΙΑ 
Ορισμένα επιδημιολογικά στοιχεία έχουν ήδη αναφερθεί στη συζήτηση 

συνολικά για τους πέντε τύπους του ΚΝΣ αλλά σε αυτό το σημείο θα γίνει μια πιο 

εκτενής αναφορά σε συγκεκριμένα επιδημιολογικά στοιχεία με τα οποία και θα γίνει 

καλύτερη κατανοητή και σχέση του συνδρόμου με την εμφάνιση άλλων νοσογόνων 

καταστάσεων. Όπως δείξαμε και σε προηγούμενο σημείο η αλληλεξάρτηση μεταξύ 

χρόνιας νεφρικής νόσου και καρδιαγγειακών συμβαμάτων αναγνωρίζεται όλο και 

περισσότερο ειδικά από το γεγονός ότι τα καρδιαγγειακά νοσήματα ευθύνονται 

σχεδόν για το 50% των θανάτων ασθενών με κάποιου βαθμού νεφρική ανεπάρκεια.68 

Στη μελέτη Hemodialysis η παρουσία στεφανιαίας νόσου είχε υψηλό επιπολασμό σε 

ποσοστό έως και 80% και είχε στενή σχέση με την ηλικία, την παρουσία σακχαρώδη 

διαβήτη και την διάρκεια παραμονής του ασθενή σε τελικού σταδίου νεφρική 

ανεπάρκεια.34 Σε ότι αφορά νεφρική βλάβη με μεγαλύτερες τιμές σπειραματικής 

διήθησης ο κίνδυνος καρδιαγγειακών καρδιαγγειακών νοσημάτων παραμένει 

υπαρκτός και έχει μια γραμμική συσχέτιση η οποία είναι ιδιαίτερα εμφανής σε τιμές 

σπειραματικής διήθησης <60 mL/min/1.73 m2. Αντικείμενο έρευνας σε πολλές 

προδρομικές μελέτες αποτέλεσε η υπόθεση για το εάν η αυξημένη καρδιαγγειακή 
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θνητότητα είναι αποτέλεσμα της χρόνια νεφρικής νόσου ως ανεξάρτητος παράγοντας 

κινδύνου ή των συννοσηρότητων οι οποίες προκύπτουν σε άτομα με μειωμένη 

νεφρική λειτουργία. Η τελική απάντηση στο ερώτημα αυτό δόθηκε από μετά-

ανάλυση η οποία και συμπεριέλαβε πληθυσμό 1,5 εκατομμυρίων ασθενών και στην 

οποία διαπιστώθηκε ότι για τιμές σπειραματικής διήθησης 80, 60, and 40 

mL/min/1.73 m ο κίνδυνος καρδιαγγειακών συμβαμάτων αυξάνεται κατά 1.9, 2.6, 

and 4.4 φορές αντίστοιχα συγκρινόμενος με φυσιολογικές τιμές νεφρικής 

λειτουργίας.3 Ένα σημαντικό στοιχείο το οποίο και καταγράφτηκε στις 

επιδημιολογικές μελέτες είναι το γεγονός όχι μόνο της αυξημένης επίπτωσης 

καρδιαγγειακών νοσημάτων μεταξύ των ασθενών με νεφρική ανεπάρκεια αλλά ότι η 

παρουσία της σε άτομα το οποία και εμφανίζουν καρδιαγγειακό νόσημα έχουν 

χειρότερη πρόγνωση σε σχέση με το γενικό πληθυσμό. Χαρακτηριστικό παράδειγμα 

αποτελούν οι ασθενείς με τελικού σταδίου νεφρική ανεπάρκεια στους οποίους η 

θνητότητα στα δύο χρόνια από την αρχική εμφάνιση της νόσου είναι 50% ένα 

νούμερο το οποίο είναι διπλάσιο σε σχέση με τη θνητότητα την οποία και 

αναμένουμε σε πληθυσμό χωρίς νεφρική νόσο όχι όμως στα δύο αλλά στα δέκα 

χρόνια.  

Η διαπίστωση της αυξημένης επίπτωσης των καρδιαγγειακών συμβαμάτων 

οδήγησε την έρευνα στην πιθανή ανεύρεση αυξημένου επιπολασμού και άλλων 

βλαβών στο μυοκαρδιακό ιστό οι οποίες και θα μπορούσαν να είναι προάγγελοι των 

τελικών συμβαμάτων. Πράγματι σε μια μελέτη ασθενών σε αιμοδιάλυση οι οποίοι και 

έζησαν για τουλάχιστον 6 μήνες διαπιστώθηκε αυξημένη επίπτωση παθολογικών 

ηχοκαρδιογραφικών ευρημάτων και συγκεκριμένα διαπιστώθηκε σε ποσοστό 15% 

επηρεασμένη συστολική απόδοση, σε ποσοστό 74% υπερτροφία της αριστεράς 

κοιλίας, 36% των ασθενών είχαν διάταση της αριστερής κοιλίας  

Οι καρδιακές αρρυθμίες αποτελούν ένα σημαντικό πρόβλημα ιδιαίτερα στους 

ασθενείς με τελικού σταδίου νεφρική ανεπάρκεια. Έχει υπολογιστεί ότι 30% των 

θανάτων αυτού του πληθυσμού οφείλονται σε καρδιακές αρρυθμίες ή αιφνίδιο 

καρδιακό θάνατο.4 Είναι χαρακτηριστικό ότι για κάθε μείωση κατά 10 mL/min/1.73 

m2 της σπειραματικής διήθηση αυξάνεται ο κίνδυνος αιφνίδιου καρδιακού θανάτου 

κατά 11%(95% CI, 6%-17%).69 

Οι καρδιακές αρρυθμίες όμως δεν περιορίζονται μόνο σε αυτές οι οποίες και 

είναι υπεύθυνες για θανατηφόρα έκβαση αλλά ένα πολύ σημαντικό κομμάτι 

διαδραματίζει και η ιδιαίτερα υψηλή επίπτωση κολπικής μαρμαρυγής(ΚΜ). Η 
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εμφάνιση της συνδέεται με αυξημένο κίνδυνο θρομβοεμβολικών επεισοδίων ενώ η 

θνητότητα επηρεάζεται αρνητικά και μάλιστα παρατηρείται σχεδόν διπλάσια 

θνητότητα στο ένα έτος ανάμεσα σε αυτούς που εμφάνισαν ΚΜ και σε αυτούς οι 

οποίοι δεν είχαν κλινική εμφάνιση της αρρυθμίας.70 

Το γεγονός αυτό αποτέλεσε ιδιαίτερο αντικείμενο μελέτης και συνολικά 

εκπονήθηκαν πέντε μεγάλες μελέτες οι και αρχικά μελέτησαν την επίπτωση της 

κολπικής μαρμαρυγής σε ασθενείς με χρόνια νεφρική νόσο και στη συνέχεια 

μελέτησαν προδρομικά την υπόθεση της χρόνιας νεφρικής νόσου ως ανεξάρτητο 

παράγοντα κινδύνου για την εμφάνιση ΚΜ. Περισσότερες λεπτομέρειες και εκτενής 

αναφορά γίνεται στο ειδικό μέρος της παρούσας διπλωματικής εργασίας στο κομμάτι 

της συζήτησης των αποτελεσμάτων. 

3.2 ΠΑΘΟΦΥΣΙΟΛΟΓΙΑ 
Αρχικά είναι σημαντικό να αναφέρουμε ότι τα δύο υπό εξέταση συστήματα 

μοιράζονται κοινούς ανεξάρτητους παράγοντες κινδύνου για την εμφάνιση 

λειτουργικών διαταραχών όπως το κάπνισμα, η υπέρταση, η δυσλιπιδαιμία, η ηλικία 

και ο σακχαρώδης διαβήτης.71 Είναι λοιπόν προφανές ότι άτομα τα οποία εκτίθενται 

σε αυτούς τους παράγοντες κινδύνου έχουν αυξημένες πιθανότητες για την εμφάνιση 

συμβαμάτων τόσο από το καρδιαγγειακό σύστημα όσο και από τους νεφρούς. 

Πέρα όμως από τους παραδοσιακούς παράγοντες κινδύνου τους οποίους 

αναφέραμε η χρήση βιοδεικτών σε ασθενείς με ελαττωμένη σπειραματική διήθηση 

αποκάλυψε ανεξάρτητη συσχέτιση με την πρόοδο της νόσου. Συγκεκριμένοι όμως 

βιοδείκτες που χρησιμοποιήθηκαν αποτελούν και ανεξάρτητους παράγοντες κινδύνου 

για την εμφάνιση αθηροσκλήρυνσης των στεφανιαίων αγγείων. Χαρακτηριστικά και 

πέραν των υπολοίπων θα αναφέρουμε την C –αντιδρώσα πρωτεΐνη και το Β 

νατριουρητικό πεπτίδιο. Συγκεκριμένα το Β-νατριουρητικό πεπτίδιο εμφανίζει μια 

αξιοσημείωτη άνοδο Σε ασθενείς με νεφρική νόσο χωρίς να είναι απαραίτητη η 

κλινική και εργαστηριακή διαπίστωση καρδιακής ανεπάρκειας.72 Αν και μια 

προφανής εξήγηση για αυτό το φαινόμενο αποτελεί η ελαττωμένη απέκκριση του 

συγκεκριμένου μορίου από τους νεφρούς, είναι πιθανό αυτό να αντικατοπτρίζει τη 

συνεισφορά του μυοκαρδιακού stress λόγω της υπέρτασης και του αυξημένου όγκου 

υγρών, της υπερτροφίας της αριστερής κοιλίας, της υποκλινικής ισχαιμίας και της 

ίνωσης του μυοκαρδιακού ιστού.73 
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Στην περίπτωση της C- αντιδρώσας πρωτεΐνης η αυξημένη τιμή της στους 

ασθενείς με νεφρική νόσο αντικατοπτρίζει τα αυξημένα επίπεδα φλεγμονής τα οποία 

υπάρχουν σε αυτήν την κατηγορία ασθενών. Αποτελούν όμως παράλληλα αυτά τα 

αυξημένα επίπεδα και ανεξάρτητο και πολύ μάλιστα ισχυρό παράγοντα κινδύνου για 

την εμφάνιση αγγειακής νόσου.74 

Ιδιαίτερη έμφαση έχει δοθεί τα τελευταία χρόνια στο ρόλο του μεταβολισμού 

του φωσφόρου και τις σχετιζόμενες διαταραχές. Η συγκεκριμένη διαταραχή 

προκαλείται λόγω της πρώιμη απόκλισης στην ομοιοστασία του σκελετού, την 

κατακράτηση φωσφόρου, την ελάττωση της ενεργού βιταμίνης D και τον επακόλουθο 

υπερπαραθυρεοειδισμό. Σε σχέση τώρα με το ΚΝΣ και συγκεκριμένα την υπό 

εξέταση υποκατηγορία η ασβέστωση των αγγείων είναι προοδευτικά αυξανόμενη όσο 

το αγγειακό επιθήλιο και το επιθήλιο των καρδιακών βαλβίδων υφίσταται μια 

φαινοτυπική εξαλλαγή και σταδιακά ασβεστώνονται. Συγκεκριμένα τα αγγειακά λεία 

μυϊκά κύτταρα μεταλλάσσονται σε κύτταρα με χαρακτηριστικά οστεοβλαστών και 

λειτουργούν αλλά και εκφράζουν ουσίες οι οποίες και εκφράζονται στα οστικά 

κύτταρα για το μεταβολισμό και τη διατήρηση των οστών.75 

Στο παθοφυσιολογικό υπόβαθρο σημαντική θέση έχουν και οι μεταβολές που 

συντελούνται μέσα σε ένα ολοένα αυξανόμενο ουραιμικό περιβάλλον. Η έκπτωση 

της νεφρικής λειτουργίας σε σημείο στο οποί γίνεται εμφανής η ουραιμία στον 

πάσχοντα έχει ως αποτέλεσμα τη σταδιακή συσσώρευση ενός σημαντικού αριθμού 

τοξινών όπως η β2-μικροσφαιρίνη, οι γουανιδίνες, οι φαινόλες, οι ινδόλες, οι 

αλειφατικές αμίνες τα φουράνια, η λεπτίνη, η παραθυρεοειδική ορμόνη, οι 

παράγοντες ερυθροποίησης και οι προφλεγμονώδεις κυτοκίνες.76-78 Οι παραπάνω 

ουσίες ευθύνονται για την κατακόρυφη άνοδο του οξειδωτικού stress και της 

φλεγμονής με αποτέλεσμα την πρώιμη αθηροσκλήρυσνη και εμφάνιση στεφανιαίας 

νόσου και καρδιαγγειακών συμβαμάτων.79 

3.3 ΘΕΡΑΠΕΙΑ 
Οι θεραπευτικές παρεμβάσεις της κατηγορίας 4 του ΚΝΣ ξεκινάνε από τη 

λήψη προληπτικών μέτρων πριν από την εκδήλωση του συνδρόμου, μέτρα τα οποία 

και είναι πολύ σημαντικά αν αναλογιστεί κανείς ότι τα δύο συστήματα μοιράζονται 

παρόμοιους παράγοντες κινδύνου. Σύμφωνα μάλιστα με πρόσφατη μελέτη η 

παρουσία δυσλιπιδαιμίας, καπνίσματος , σακχαρώδη διαβήτη, κοιλιακής 

παχυσαρκίας, ψυχολογικών παραμέτρων, κατάχρησης αλκοόλ και η απουσία 
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σωματικής άσκησης ευθύνονται για πάνω από 90% του συνολικού κινδύνου 

εμφάνισης καρδιαγγειακού συμβάματος. 80 Είναι προφανές ότι αφού οι παραπάνω 

παράγοντες συνεισφέρουν σημαντικά στην εμφάνιση και της νεφρικής βλάβης η 

τροποποίηση τους και η υιοθέτηση ενός πιο υγιεινού τρόπου ζωής έχει σημαντικό 

μερίδιο στην καταπολέμηση του συνδρόμου. 

Η αναιμία αποτελεί ένα σημαντικό πρόβλημα σε ασθενείς με νεφρική νόσο 

και υπήρξε τα τελευταία χρόνια αντικείμενο έρευνας σημαντικών μελετών στις 

οποίες και διερευνήθηκε η πιθανότητα διόρθωσης της να αποτελεί ένα σημαντικό 

θεραπευτικό όπλο. Τα αποτελέσματα όμως τριών μελετών και συγκεκριμένα της 

Correction of Hemoglobin and Outcomes in Renal Insufficiency and Cardiovascular 

Risk Reduction in Early Anemia Treatment with Epoetin Beta, της Trial to Reduce 

Cardiovascular Events With Aranesp Therapy και της Normal Hematocrit Trial δεν 

απέδωσαν τα αναμενόμενα αποτελέσματα ενώ η τελευταία διακόπηκε πρόωρα λόγω 

οριακής αύξησης των θανάτων στο group των ασθενών που ελάμβαναν 

ερυθροποιητικούς παράγοντες.81,82 Σύμφωνα με πρόσφατη συστηματική ανασκόπηση 

η χρήση παραγόντων ερυθροποίησης αυξάνει τον κίνδυνο εγκεφαλικού επεισοδίου 

κατά 1,5 φορά, αυξάνει το κίνδυνο υπέρτασης και συνολικά προκαλεί αυξημένη 

πιθανότητα θανάτου.83 Αντίθετα ενθαρρυντικά αποτελέσματα παρουσίασε η 

εισαγωγή στην θεραπευτική της χρήσης ενδοφλέβιου σιδήρου. Ήδη σε μετά-ανάλυση 

4 μελετών διαπιστώθηκε ότι βελτιώνει την ποιότητα ζωής, μειώνει τις επανεισαγωγές 

στο νοσοκομείο και αυξάνει την διανυόμενη σε 6 λεπτά απόσταση.84 

Ανάλογα με την ερυθροποιητίνη αποτελέσματα προέκυψαν και μετά από τη 

χορήγηση πολυβιταμινούχων σκευασμάτων για την διόρθωση της πολύ συχνά 

παρατηρούμενης υπερομοκυστειναιμίας σε ασθενείς με ελαττωμένη σπειραματική 

διήθηση.85 Η χρήση των σκευασμάτων απέτυχε να ομαλοποιήσει τα επίπεδα της 

ομοκυστείνης στο αίμα ενώ τα όποια μικρά ευνοϊκά αποτελέσματα αντισταθμίζονταν 

από την τοξική δράση λόγω της ελαττωμένης αποβολής αυτών των σκευασμάτων. 

Η διαταραγμένη ομοιοστασία του οστίτη ιστού στα πλαίσια της νεφρικής 

δυσλειτουργίας αποτελεί το τελευταίο επίπεδο παρέμβασης στα πλαίσια του ΚΝΣ. Ο 

έλεγχος των επιπέδων φωσφόρου, της παραθυρεοειδικής ορμόνης και της βιταμίνης 

D έχει ως στόχο τη μειωμένη εναπόθεση ασβεστίου στα αγγεία και με αυτόν τον 

τρόπο την επιβράδυνση της εμφάνισης νόσου από το καρδιαγγειακό. 

Σε ότι αφορά τα επίπεδα φωσφόρου στο αίμα τρεις είναι οι ουσίες οι οποίες 

και έχουν χρησιμοποιηθεί και αυτές είναι τα άλατα ασβεστίου, η ουσία sevelamer 
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hydrochloride και η ουσία lanthanum carbonate. Σε πρόσφατη συστηματική 

ανασκόπηση μάλιστα δεν βρέθηκε στατιστικά σημαντική διαφορά ανάμεσα στις τρεις 

ουσίες για την εμφάνιση τόσο ανεπιθύμητων ενεργειών όσο και για την πρόληψη 

καρδιαγγειακών.86 

Στην κατεύθυνση του ελέγχου της παραθορμόνης η ουσία Cinacalcet ήταν η 

πρώτη η οποία και αποτελεσματικά ελάττωσε τα επίπεδα της ορμόνης. Η σημαντική 

αυτή κλινική παρέμβαση έδωσε γένεση στη μελέτη Evaluation of Cinacalcet Therapy 

to Lower Cardiovascular Event με την οποία και θα μελετηθεί η υπόθεση για το κατά 

πόσο ο έλεγχος της ορμόνης έχει αποτέλεσμα στη συνολική προστασία του 

καρδιαγγειακού.87  

Η ενεργοποίηση του υποδοχέα της βιταμίνης D θα μπορούσε να έχει 

συνεισφορά στην εμφάνιση του ΚΝΣ μέσω της αρνητικής ρύθμισης του άξονα 

ρενίνης αγγειοτενσίνης αλδοστερόνης. Τα ανάλογα της βιταμίνης D θα μπορούσαν να 

αποτελέσουν ένα αξιόπιστο φαρμακευτικό σκεύασμα για τον αναστροφή της 

παραπάνω αρνητικής δράσης. 

Η τελευταία φαρμακευτική κατηγορία είναι φυσικά οι στατίνες οι οποίες 

αποδεδειγμένα έχουν δείξει την αποτελεσματική τους δράση τόσο στον πρωτογενή 

τομέα σε άτομα με συννοσηρρότητες όσο φυσικά και σε μεγαλύτερο βαθμό και στο 

δευτερογενή τομέα. Η παραπάνω γνώση οδήγησε στην εκπόνηση μελετών οι οποίες 

και μελέτησαν τη δράση σε νεφροπαθείς τελικού σταδίου. Τα αποτελέσματα όμως 

των δύο μεγάλων μελετών και συγκεκριμένα της Die Deutsche Diabetes Dialyse 

Studie (4D) και της Study to Evaluate the Use of Rosuvastatin in Subjects on Regular 

Hemodialysis: An Assessment of Survival and Cardiovascular Events (AURORA) 

ήταν αρνητικά. 88,89Αυτό όμως δεν απέτρεψε τους ερευνητές στον επανασχεδιασμό 

μελετών σε ασθενείς με μη τελικού σταδίου νεφρική ανεπάρκεια και τη χρησιμότητα 

της χορήγησης στατινών για την πρόληψη της εμφάνισης καρδιαγγειακών 

νοσημάτων. Η μελέτη Heart and Renal Protection (SHARP) η οποία και 

συμπεριέλαβε μεγάλο αριθμό ασθενών οι οποίοι δεν ήταν αιμοκαθαιρόμενοι απέδειξε 

ότι η χρήση στατινών ελάττωσε τον κίνδυνο καρδιαγγειακών συμβαμάτων με 

στατιστικά σημαντική διαφορά. 90 
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ΕΙΔΙΚΟ ΜΕΡΟΣ 

4. Η μη αιμοκαθαιρόμενη νεφρική ανεπάρκεια ως ανεξάρτητος 

παράγοντας κινδύνου για την εμφάνιση κολπικής μαρμαρυγής. 

Σκοπός της παρούσας διπλωματικής εργασίας είναι να μελετήσει την υπόθεση 

ότι η μη αιμοκαθαιρόμενη νεφρική ανεπάρκεια μπορεί να αποτελέσει ανεξάρτητο 

παράγοντα κινδύνου για την εμφάνιση κολπικής μαρμαρυγής. Έχει ήδη αναφερθεί 

παραπάνω ότι οι καρδιακές αρρυθμίες ευθύνονται για μεγάλο ποσοστό από τη 

νοσηρότητα που εμφανίζεται σε ασθενείς με χρόνια νεφρική νόσο. Το 

παθοφυσιολογικό υπόβαθρο όμως αυτής της διαδικασίας δεν έχει αποσαφηνιστεί με 

αποτέλεσμα να μην είναι γνωστό αν η νεφρική ανεπάρκεια αποτελεί ανεξάρτητο 

παράγοντα κινδύνου για την εμφάνιση κολπική μαρμαρυγής ή εάν η πρώιμη 

νοσηρότητα στο καρδιαγγειακό σύστημα σε αυτούς τους ασθενείς είναι υπεύθυνη για 

την συνεπακόλουθη εμφάνιση αρρυθμιών (συμπεριλαμβανομένου του αιφνίδιου 

καρδιακού θανάτου και της κολπικής μαρμαρυγής). 

Για το σκοπό αυτό εκπονήθηκε μια προοπτική μελέτη η οποία και 

συμπεριέλαβε ασθενείς υπερτασικούς οι οποίοι παρακολουθούνται στο Υπερτασικό 

ιατρείο της Ά καρδιολογικής Πανεπιστημιακής Κλινικής του Ιπποκράτειου 

Νοσοκομείου Αθηνών και οι οποίοι δεν έχουν εκδηλώσει καρδιαγγειακό νόσημα έως 

και τη στιγμή που λαμβάνουν μέρος για πρώτη φορά στη μελέτη. 

Ο πληθυσμός της μελέτης απαρτίζεται από υπερτασικούς υπό φαρμακευτική 

αγωγή και η διαλογή των ασθενών έγινε τη χρονική περίοδο από τον Ιούλιο του 2005 

έως και το Δεκέμβριο του 2009. Σε αυτό το χρονικό διάστημα συνολικά 2324 

υπερτασικοί ασθενείς προσήλθαν στο τμήμα υπέρτασης και αφού ενημερώθηκαν 

συμφώνησαν εγγράφως να προσκομίσουν λεπτομέρειες για το ιατρικό τους ιστορικό 

(στο οποίο συμπεριλαμβάνονται και προηγούμενες νοσηλείες σε νοσοκομείο καθώς 

και η τρέχουσα φαρμακευτική αγωγή) και υποβλήθηκαν στο συνήθη εργαστηριακό 

έλεγχο ρουτίνας σύμφωνα με τις κατευθυντήριες οδηγίες της Ευρωπαϊκής Εταιρείας 

Καρδιολογίας91. 

Από τη μελέτη αποκλείστηκαν ασθενείς οι οποίοι είχαν αποδεδειγμένη 

εμφάνιση καρδιαγγειακού νοσήματος κατά την αρχική επίσκεψη στα οποία και 
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συμπεριλαμβάνονταν οξύ στεφανιαίο σύνδρομο, παροδικό ισχαιμικό εγκεφαλικό, 

καρδιακή ανεπάρκεια με εκτιμώμενο κλάσμα εξώθησης της αριστερής κοιλίας <50% 

και μετρίου προς σοβαρού βαθμού βαλβιδοπάθεια. Τα παραπάνω στοιχεία 

συλλέχτηκαν από έμπειρο πιστοποιημένο στους υπερήχους καρδιολόγο ο οποίος δεν 

είχε καμία πληροφορία για την κλινική μελέτη και την κατάσταση του ασθενούς και 

διενήργησε τον υπερηχογραφικό έλεγχο αξιοποιώντας όλες τις προβλεπόμενες 

υπερηχογραφικές προβολές σύμφωνα με τις συστάσεις και κατευθυντήριες οδηγίες  

της Αμερικάνικης Ένωσης Υπερηχοκαρδιογραφίας92. Επιπρόσθετα από τη μελέτη 

αποκλείστηκαν οι ασθενείς οι οποίοι εμφάνιζαν στο ΗΚΓ βηματοδοτικό ρυθμό ο 

οποίος και απέκλειε τη δυνατότητα ανίχνευσης τυχόν συνυπάρχουσας κολπικής 

μαρμαρυγής. Τέλος ασθενείς με παθολογικές τιμές θυρεοδειδικής ορμόνης 

αποκλείονταν και αυτοί από τη μελέτη. Συνολικά από τους 2324 ασθενείς οι οποίο κα 

είχαν αρχικά προσέλθει 494 αποκλείστηκαν λόγω των προαναφερθέντων κριτηρίων. 

Η μέτρηση της αρτηριακής πίεσης γραφείου πραγματοποιήθηκε από 

εξειδικευμένο προσωπικό το οποίο και χρησιμοποίησε πιστοποιημένο 

σφυγμομανόμετρο σε τρεις διαφορετικές επισκέψεις στο υπερτασικό ιατρείο 

σύμφωνα με τις τρέχουσες κατευθυντήριες οδηγίες. 93 

Οι εργαστηριακές εξετάσεις αίματος λαμβάνονταν μετά από 12 ώρες νηστεία 

του συμμετέχοντος από περιφερική φλέβα για τον υπολογισμό σακχάρου νηστείας, 

αιμοσφαιρίνης, ουρίας και κρεατινίνης ορού καθώς και C αντιδρώσας πρωτεΐνης. Ο 

υπολογισμός του ρυθμού σπειραματικής διήθησης πραγματοποιήθηκε 

χρησιμοποιώντας την εξίσωση 4 παραμέτρων MDRD(Modification of Diet in Renal 

Disease).94 Ο υπολογιζόμενος ρυθμός σπειραματικής διήθησης (eGFR) διχοτομήθηκε 

στην τιμή 60 ml/min/1.73m2 σχηματίζοντας έτσι δύο ομάδες ασθενών με νεφρική 

νόσο.  

 Σε ότι αφορά την ανίχνευση των νέων επεισοδίων κολπικής μαρμαρυγής 

αυτή κατά κύριο λόγο πραγματοποιούνταν από το Ηλεκτροκαρδιογράφημα 

επιφανείας στις προγραμματισμένες επισκέψεις παρακολούθησης στο Υπερτασικό 

Ιατρείο σε κάθε περίπτωση όπου το R-R διάστημα ήταν άρρυθμο και δεν ήταν δυνατή 

η ανίχνευση κολπικών κυμάτων P σε καμία από τις 12 απαγωγές. Σε συνδυασμό με 

το παραπάνω λαμβάνονταν υπ όψιν η προσωπική συνέντευξη του ασθενή σχετικά με 

την εμφάνιση σε προγενέστερο χρονικό διάστημα Κολπικής μαρμαρυγής ενώ επίσης 

γινόταν έλεγχος τυχόν χορήγησης αντιαρρυθμικών και αντιπηκτικών φαρμάκων τα 

οποία και χρησιμοποιούνται για τη θεραπεία της Κολπικής Μαρμαρυγής. Στην 
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ανίχνευση νέων επεισοδίων κολπικής μαρμαρυγής τέλος λήφθηκε υπ όψιν και τυχόν 

αναφορά του ασθενή για αίσθημα παλμών μεγάλης διάρκειας. Σε αυτήν την 

περίπτωση ο ασθενής παραπέμπονταν στο αρρυθμιολογικό ιατρείο για τοποθέτηση 

24ωρης παρακολούθησης Holter ρυθμού με το οποίο και γινόταν μελέτη για τυχόν 

συνυπάρχοντα επεισόδια αρρυθμιών. Σε περίπτωση που ο ανωτέρω έλεγχος ήταν 

αρνητικός τότε δεν καταχωρούνταν η αναφορά του ασθενή. Σε αντίθετη περίπτωση ο 

ασθενής καταχωρούνταν ότι εμφάνισε τέτοιο επεισόδιο.  

Η παρακολούθηση των ασθενών ήταν κατά μέσο όρο 3,89 χρόνια(±1,71 έτη). 

Κατά τη διάρκεια αυτής της περιόδου οι ασθενείς παρακολουθούνταν κάθε τρεις 

μήνες στον πρώτο χρόνο και στη συνέχεια κάθε έξι μήνες έτσι ώστε αρχικά να γίνεται 

ενδελεχής έλεγχος για την κατάλληλη φαρμακευτική αγωγή και τον έλεγχο της 

αρτηριακής υπέρτασης και στη συνέχεια για να γίνεται εκτίμηση της συμμόρφωσης 

στη φαρμακευτική αγωγή αλλά και τον έλεγχο τυχόν βλαβών σε όργανα στόχους. Η 

μελέτη συμμορφώνεται με τη διακήρυξη του Ελσίνκι και είχε την έγκριση της 

επιτροπής ηθικής και δεοντολογίας του Νοσοκομείου και τέλος όλοι οι 

συμμετέχοντες έλαβα ενυπόγραφη γνώση ότι λαμβάνουν μέρος σε αυτή. 

Η στατιστική ανάλυση είχε ως εξής: οι συνεχείς μεταβλητές εμφανίζονται ως 

μέση τιμή ± standard deviation η ως διάμεσος ( διατεταρτημοριακό εύρος) και οι 

κατηγορικές μεταβλητές παρουσιάζονται ως συχνότητες και ποσοστά αυτών. 

Στατιστικά σημαντικές διαφορές μεταξύ των δύο ομάδων με την εμφάνιση και χωρίς 

την εμφάνιση κολπικής μαρμαρυγής κατά τη διάρκεια της παρακολούθησης 

υπολογίστηκαν χρησιμοποιώντας το t-test για τις συνεχείς μεταβλητές και το chi-

square test για τις κατηγορικές μεταβλητές. Η επιβίωση χωρίς εμφάνιση κολπικής 

μαρμαρυγής υπολογίστηκε για τους ασθενείς με και χωρίς νεφρική νόσο με τη 

μέθοδο Kaplan-Meier και με τη χρήση των Mantel Log-rank tests διαπιστώθηκαν 

τυχόν διαφορές. Η ανάλυση Cox proportional hazards regression χρησιμοποιήθηκε 

για να αναγνωρίσει την προγνωστική αξία της αρχικής κατάστασης σπειραματικής 

διήθησης για την εμφάνιση καινούριων επεισοδίων κολπικής μαρμαρυγής. 

Χρησιμοποιήθηκαν ένα αστάθμιστο μοντέλο και ένα σταθμισμένο μοντέλο με 

πολυπαραγοντική ανάλυση στο οποίό και λάβαμε υπ όψιν σημαντικούς παράγοντες 

κινδύνου. Στατιστική σημαντικότητα ορίστηκε στο επίπεδο όπου p value είναι 

μικρότερο από 0,05. Όλες οι αναλύσεις έγιναν χρησιμοποιώντας το στατιστικό 

πακέτο για τις κοινωνικές επιστήμες SPSS και συγκεκριμένα η έκδοση 17.0. 
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Τα αποτελέσματα της μελέτης μας είχαν ως εξής: 

Το συνολικό νούμερο ασθενών μετά από την εφαρμογή των κριτηρίων 

αποκλεισμού ήταν 1830 Έλληνες υπερτασικοί ασθενείς οι οποίοι και ελάμβαναν όλοι 

φαρμακευτική αγωγή στα πλαίσια της παρακολούθησης στο υπερτασικό ιατρείο του 

Νοσοκομείου. Ο μέσος όρος ηλικίας του πληθυσμού ήταν 57,42(±11,21) χρόνια και 

το 53% ήταν άνδρες. Το 15,1% ήταν διαβητικοί είτε κατά την αρχική του συμμετοχή 

στη μελέτη είτε αυτό ανακαλύφθηκε από τον αρχικό εργαστηριακό έλεγχο και στον 

ορισμό του σακχαρώδη διαβήτη συμπεριλαμβάνουμε και τις δύο μορφές του ( Τύπος 

1 και 2). Οι ασθενείς με ρυθμό σπειραματικής διήθησης μικρότερο από 

60ml/min/1.73m2 διαπιστώθηκαν σε ποσοστό 12,5% του πληθυσμού. Η πλειοψηφία 

των νέων επεισοδίων κολπικής μαρμαρυγής διαγνώστηκε μέσω της αυτοαναφοράς 

τους από τους ασθενείς και με τη βοήθεια της χρήσης αρχείων από νοσηλεία τους σε 

νοσοκομείο γι αυτό το λόγο ενώ η 24 παρακολούθηση με Holter ρυθμού αποκάλυψε 

μόλις 3 νέα επεισόδια κολπικής μαρμαρυγής. Στη διάρκεια της παρακολούθησης η 

οποία και ήταν συνολικά 3.89(±1,71) χρόνια 48 νέα περιστατικά κολπικής 

μαρμαρυγής καταγράφτηκαν στο συνολικό πληθυσμό.  

Οι ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή είχαν την τάση να είναι μεγαλύτερης 

ηλικίας (9,1 χρόνια, p<0.001), να έχουν μεγαλύτερη περίμετρο μέσης (4,13 εκ, 

p=0.017), έπασχαν για μεγαλύτερο διάστημα από αρτηριακή υπέρταση ( 3,43 χρόνια, 

p=0.011), είχαν μεγαλύτερη μάζα αριστερής κοιλίας (13.4g/m2, p=0.001) αλλά και 

διάμετρο αριστερού κόλπου (4.0mm, p<0.001) και τέλος είχαν χαμηλότερο ρυθμό 

σπειραματικής διήθησης (5.6ml/min/1.73m2  , p=0.034). Στην μη προσαρμοσμένη 

ανάλυση το γκρουπ των ασθενών στο οποίο και τo eGFR (<60ml/min/m2) σχετίστηκε 

με αυξημένο κίνδυνο έως και σχεδόν 2 φορές (CI:1.02-3.90) για την εμφάνιση νέων 

επεισοδίων κολπικής μαρμαρυγής. Η παραπάνω όμως παρατήρησε έχανε τη 

στατιστική της σημαντικότητα μετά από πολυπαραγοντική ανάλυση στην οποία και 

γινόταν στάθμιση για προδιαθεσικούς δημογραφικούς παράγοντες εμφάνισης 

κολπικής μαρμαρυγής όπως η ηλικία, η περίμετρος μέσης το κάπνισμα, η υπέρταση 

και το ύψος της συστολικής αρτηριακής πίεσης αλλά και η συνολική διάρκεια 

εμφάνισης της. Η μάζα της αριστερής κοιλίας και η διάμετρος του αριστερού κόλπου. 

Η πολυπαραγοντική ανάλυση αποκάλυψε πως μόνο η ηλικία [HR= 1,074, 95%CI 

(1,038-1,112] και η διάμετρος του αριστερού κόλπου [HR= 4,04 95% CI(2,070-
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7,879)] υπήρξαν ανεξάρτητοι και ισχυροί προγνωστικοί παράγοντες για την εμφάνιση 

κολπικής μαρμαρυγής. 

Στη μελέτη μας η οποία και είναι η πρώτη προδρομική μελέτη υπερτασικών 

ασθενών η οποία διεξάγεται στην Ελλάδα διαπιστώσαμε ότι ενώ η αρχική μας 

υπόθεση ότι η νεφρική νόσος οριζόμενη ως ρυθμός σπειραματικής διήθησης 

<60ml/min/1.73m2 αποτελεί παράγοντα κινδύνου για την εμφάνιση κολπικής 

μαρμαρυγής στην μονοπαραγοντική ανάλυση στη συνέχεια και μόλις 

πραγματοποιήσαμε την πολυπαραγοντική μας ανάλυση στην οποία και σταθμίσαμε 

γνωστούς και κλασικούς παράγοντες κινδύνου για την εμφάνιση κολπικής 

μαρμαρυγής παρόμοιο αποτέλεσμα δεν αναπαράχθηκε. Στηριζόμενοι στην ισχυρή 

αλληλεπίδραση η οποία και υφίσταται μεταξύ της καρδίας και των νεφρών κάμαμε 

την αρχική υπόθεση ότι στα πλαίσια του τύπου 4 του ΚΝΣ η επηρεασμένη νεφρική 

λειτουργία θα προδιέθετε στην εμφάνιση κολπικής μαρμαρυγής . Η υπόθεση μας 

βασίστηκε και από τις πρώτες επιδημιολογικές μελέτες στις οποίες διαπιστώθηκε 

αυξημένος επιπολασμός κολπικής μαρμαρυγής σε άτομα με νεφρική νόσο. Τελικώς 

από τη στατιστική επεξεργασία του δείγματος ατόμων διαπιστώσαμε ότι κάτι τέτοιο 

δεν ισχύει στην πολυπαραγοντική ανάλυση η οποία και ήταν σταθμισμένη για τους 

κλασικούς παράγοντες κινδύνου εμφάνισης κολπικής μαρμαρυγής. Τα αποτελέσματα 

της μελέτης μας έρχονται σε συμφωνία με την μελέτη Cardiovascular Health Study η 

οποία είχε επίσης προδρομική σχεδίαση και μελέτησε την ακριβώς ίδια υπόθεση σε 

ένα πληθυσμό ηλικιωμένων ασθενών στην Αμερική. 6 Η διαφορά στο Ελληνικό 

δείγμα ήταν ότι ο δικός μας πληθυσμός είχε πολύ μικρότερο μέσο όρο ηλικίας κατά 

σχεδόν 20 χρόνια. Αναφέρουμε αυτήν την παράμετρο γιατί σε μεταγενέστερες 

μελέτες υπήρξε σχολιασμός γι αυτό το γεγονός. 

Τα αποτελέσματα μας οδηγούν στο συμπέρασμα ότι παρόλο που η νεφρική 

νόσος προδιαθέτει στην εμφάνιση καρδιαγγειακών νοσημάτων, τα υψηλότερα 

ποσοστά κολπικής μαρμαρυγής τα οποία και εντοπίζουμε σε αυτήν την κατηγορία 

ασθενών πιθανά να εμφανίζονται λόγω των κοινών παθοφυσιολογικών μονοπατιών 

που συνδέουν τα δύο νοσήματα όπως το κάπνισμα, ο σακχαρώδης διαβήτης, το 

μεταβολικό σύνδρομο και η υπέρταση. Αυτά σε συνδυασμό με την παθολογική 

λειτουργία του καρδιαγγειακού συστήματος μπορεί να αποτελούν τους πραγματικούς 

προδιαθεσικούς παράγοντες για την πλήρη εκδήλωση αυτής της αρρυθμίας. 

Αρκετοί παθοφυσιολογικοί μηχανισμοί έχουν βρεθεί ότι συνεισφέρουν στην 

εμφάνιση του συνδρόμου με κύριους πυλώνες την αυξημένη φλεγμονή και την 
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ενεργοποίηση του συστήματος ρενίνης αγγειοτενσίνης αλδοστερόνης. Παρά ταύτα ο 

σχεδιασμός καινούριων προδρομικών μελετών χρειάζεται για να αποσαφηνίσει το 

συγκεκριμένο τοπίο. 

Η μελέτη μας θα πρέπει να ερμηνευτεί στη βάση συγκεκριμένων 

περιορισμών. Ο μικρός αριθμός των νέων επεισοδίων κολπικής μαρμαρυγής καθώς 

και το σχετικά μικρό χρονικό διάστημα παρακολούθησης μπορεί να μας οδήγησαν 

στο να υποεκτιμήσουμε την πραγματική εικόνα στο δείγμα μας. Στα παραπάνω θα 

πρέπει να προσθέσουμε ότι και ο διαγνωστικός αλγόριθμος ο οποίος και 

εφαρμόστηκε μπορεί να μα ς οδηγήσει στο να υποεκτιμήσουμε το υποκειμενικό 

αίσθημα παλμών των ασθενών. Επίσης θα πρέπει να προσθέσουμε ότι η μέτρηση του 

ρυθμού σπειραματικής διήθησης δεν έγινε με απευθείας τρόπο αλλά έμμεσα 

χρησιμοποιώντας τη φόρμουλα MDRD η οποία όμως ωστόσο χρησιμοποιείται 

διεθνώς για την διεξαγωγή τέτοιων μελετών. 
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